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Giriş

İnfertilite insanları hem ruhsal hem de fiziksel olarak 

etkileyen tıbbi bir durumdur. Erişkin erkeklerin yaklaşık 

%6’sı infertilite ile karşı karşıyadır.(1) Son yıllarda erkek 

infertilitesi için bir sebep olarak suçlanan oksidatif stres 

popüler bir konudur ve ayrıntılı olarak ele alınmaya başlan-

mıştır. Spermatozoada nasıl hayatın devamı için oksijen 

gerekliyse, normal seviyelerde serbest oksijen radikalleri 

(SOR) de hücre faaliyetlerinin devamı için gereklidir. Diğer 

taraftan oksijenin yıkım ürünü olan SOR hücre işlevleri ve 

yaşamı için zararlı etkiler ortaya koyabilir.(2) SOR normal 

hücre metabolizması için gereklidir. Spermatozoadaki oksi-

datif stres, hücre içi ve hücre dışı toplam SOR seviyesi 

antioksidan kapasiteyi aştığı zaman ortaya çıkar.(3)

Serbest Oksijen Radikallerinin Fizyolojik Görevi
Günümüze kadar SOR’un insan spermatozoasına tok-

sik olduğu zannedilmekteydi ama elimizde düşük miktarda 

SOR’un spermatozoanın fertilizasyon kabiliyetleri için 

gerekli olduğuna dair sağlam veriler vardır.(4) Düşük mik-

tardaki SOR’un fertilizasyon, akrozom reaksiyonu, hipe-

raktivasyon, hareket ve kapasitasyon için gerekli olduğu 

gösterilmiştir.(5) Süperoksit (O2-) ve hidrojen peroksit 

(H
2
O

2
) yüksek derecede reaktif olan,  yakındaki moleküller-

le etkileşime giren ve hücre organellerinde oksidatif stres 

hasarını başlatan oksijen metabolitleridir.(6) 

Spermatozoanın düşük miktarda hidrojen peroksitte bek-

letilmesi; sperm kapasitasyonu, hiperaktivasyonu, akro-

zom reaksiyonu ve oosit füzyonunu indüklemektedir.(7) 

Süperoksit anyonu da kapasitasyon ve akrozom reaksiyo-

nunu arttırmaktadır.(8) Buna ilaveten, SOR sperm-oosit 

etkileşiminde de görevlidir.(9)

Serbest Oksijen Radikallerinin Kaynakları
SOR; radikal (hidroksil iyonu, süperoksit, NO, peroksil) 

ve radikal olmayan (ozon, tekli oksijen, lipit peroksit, hidro-

jen peroksit) molekülleri içeren geniş bir dağılım gösterir. 

Reaktif nitrojen metabolitleri (nitröz oksit, peroksinitrit, nit-

roksil iyonu) serbest nitrojen metabolitleridir ve SOR’un alt 

sınıfı oldukları düşünülür.(10) NO’nun normal sperm üzerine 

hem hareketi hem de zona birleşmesini engelleyen zararlı 

etkileri ortaya konmuştur.(11)

Günümüzde erkek faktörü, infertilite için en büyük sebep olarak karşı-

mıza çıkmaktadır. Erkek infertilitesi için hâlihazırda bulunan varikosel, 

kriptorşidizm, enfeksiyonlar, tıkayıcı lezyonlar, kistik fibrozis, travma 

ve tümörler gibi bilinen sebeplerin dışında son dönemde ilgi çeken bir 

yenisi eklenmiştir; okdatif stres. Vücuttaki antioksidanlar ve serbest 

oksijen radikalleri arasındaki dengesizlik sonucu ortaya çıkan oksida-

tif stres, spermlere zarar verir ve infertiliteye sebep olabilir. Bu; çekir-

dek ve mitokondri seviyesindeki peroksizomların DNA parçalarına ve 

hücre zarına hasar vermesine yol açar. Oksidatif stres, spermde DNA 

hasarına yol açan asıl etiyolojik faktör olarak ele alınmaktadır. Oksi-

datif strese bağlı olarak meydana gelen DNA hasarı, sonraki nesillere 

kalıtılacak olan bozukluklara yol açabilir. Bu yazıda normal sperm fiz-

yolojisinde reaktif oksijen metabolitlerine olan ihtiyaç, reaktif oksijen 

metaboliti üretim mekanizmalari, antioksidan kullanımının klinikteki 

faydaları ve oksidatif stresi ölçme metotları ele alınmıştır. 

Anahtar kelimeler: Erkek infertilitesi, oksidatif stres, antioksidanlar

Currently the male factor has been accepted as one of the most 

essential etiology for infertility. In addition to the conventional 

causes for male infertility such as varicocele, cryptorchidism, 

obstructive lesions, cystic fibrosis, trauma and malignancies; 

recently, a popular factor has been explored: oxidative stress. 

Oxidative stress, the result of imbalance between antioxidants and 

reactive oxygen species in metabolism, may impair sperm and 

cause infertility. The process may lead peroxizomes in mitocondria 

to harm the cell membrane and DNA fragments. Oxidative stress 

has been accepted as the main etiologic factor for DNA damage of 

sperm. Oxidative stress dependent DNA damage may bring about 

inherited defects. This text has examined the need for reactive 

oxygen species in sperm physiology, production mechanisms 

of reactive oxygen species, clinical benefits of antioxidant 

supplementation and measurement procedures of oxidative stress. 
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Her ejakulatın SOR ile kontamine olduğu varsayılmakta-

dır.(7) Semende spermatozoa, lökosit ve epitel gibi farklı 

hücreler bulunur. Bahsedilen bu hücreler içinde SOR’un 

başlıca kaynağı spermatozoa ve lökositlerdir.(12)

Stoplazmik damlacıklar, düşük sperm kalitesi ve artmış 

SOR miktarı arasındaki bağlantıyı ortaya koyar. Yanlış sper-

miyogenezin sonucu olan bu yapılar, SOR’un asıl kaynağı-

dır.(13) Muhtemeldir ki sitozolik bir enzim olan glukoz-6-

fosfat dehidrojenaz vasıtasıyla, sitoplazmik kalıntılar ve art-

mış SOR üretimi paralellik gösterir.(4)

Spermatozoadaki SOR üretimi 2 yolla olur: sperm plaz-

ma zarında bulunan nikotinamid adenin dinükleotit fosfat 

(NADPH) oksidaz ve mitokondride bulunan NADPH bağımlı 

oksidoredüktaz sistemi.(14)

Semende 1x106/ml’den fazla lökosit olmasına lökositos-

permi adı verilir. Sperm kalitesinde düşüklük, azalmış hipe-

raktivasyon ve bozulmuş sperm fonskiyonları gibi durumlar 

lökositospermiye ilişkili olduğu düşünülmektedir.(15) Ancak 

azalmış sperm kalitesi ve bozuk sperm fonksiyonları ile 

seminal lökosit konsantrasyonu arasında bağlantı kurula-

mamıştır.(16) Bu ihtilaf; 0,5x106/ml  lökosit olan semen 

örneklerinde, sınır değer olan 1x106/ml lökosit olan semen 

örneklerinden çok daha düşük SOR olmasıyla açıklanabilir.

(17) Polimorfonükleer (PMN) elastazın spektrofotometrik 

ölçümü lökositospermiyi gösterebilir.(18)

İnfertil erkeklerde, yıkanmış ve yıkanmamış semen 

örneklerindeki SOR miktarı anlamlı derecede yüksektir.(19) 

Yıkanmış örneklerde yıkanmamış olanlardan daha yüksek 

değerler elde edilmiştir.(20) Fertil erkeklerde yıkanmış ve 

yıkanmamış semen örneklerindeki SOR değeri çok düşük 

bulunmuştur.(21)

Peroksidaz içeren lökositler; tüm seminal lökositlerin 

%50-60’ını oluşturan PMN lökositlerden ve geri kalan 

%20-30’u makrofajlardan oluşmaktadır.(22) Bu PMN löko-

sitler ejakulata prostat ve seminal veziküller tarafından salı-

nır.(15) Enfeksiyon ve inflamasyon lökositleri aktive eder ve 

aktive olmuş lökositlerin aktive olmayanlara göre 100 kat 

fazla miktarda SOR ürettiği gösterilmiştir.(23)

Oksidatif Stresin Etkileri
Yağlar, proteinler, nükleik asitler ve şekerler gibi tüm 

hücresel bileşenler oksidatif stres için birer hedeftir. 

Oksidatif strese bağlı hasarın derecesi; SOR miktarı, 

SOR maruziyet süresi ve diğer birtakım hücre dışı faktörlere 

bağlıdır.

Yağlar sperm plazma zarında doymamış yağ asitleri şeklin-

de bulunan ve oksidasyona en açık moleküllerdir. SOR, hücre 

zarındaki doymamış yağ asidine hücum eder ve lipit peroksi-

dasyonu denilen kimyasal bir zinciri başlatır. Lipit peroksidas-

yonu ürünlerinden bir tanesi malondialdehittir ve spermatozo-

anın maruz kaldığı peroksizomal hasarı gösteren biyokimyasal 

testlerde kullanılır.(16) Bu tür testlerin sonuçları bozuk 

sperm fonksiyonları, hareket bozuklukları ve sperm-oosit 

füzyon kapasitesi ile ilgili değerli orantılar sunmaktadır.(24) 

Bu prob hücre hücre membranlarına yerleştirilebilen ve oksi-

jen radikalleriyle karşılaştığında kırmızıdan yeşile renk değiş-

tiren ve flow-sitometri yöntemi ile ölcülen bir  kimyasal mad-

dedir. Bu madde BODIPY (581/591) C11’dir.(25)

Artmış SOR seviyeleri, azalmış sperm motilitesi ile ilgili 

bulunmuştur ancak tam mekanizması anlaşılamamıştır.(26) 

Bir hipoteze göre, H
2
O

2
 hücre membranını geçmekte ve 

daha sonra spermatozoa tarafından SOR üretimini arttırmak 

için elektron kaynağı olarak NADPH oksidaz olarak bilinen 

enzim sistemi tarafından kullanılacak olan NADPH’nin hücre 

içinde elde edilmesini sağlayan heksoz monofosfat şantı 

yolu ile glukoz-6-fosfat dehidrojenaz gibi bazı vital enzimle-

rin işlevini engellemektedir.(27) Bir diğer hipotez ise aksone-

mal proteinlerin fosforilasyonunda ve sperm hareketliliğinde 

azalma ile sonuçlanan bir dizi olaya dayanır ki, her ikisi de 

sperm-oosit füzyonunda gerekli olan membran akışkanlı-

ğında azalmaya neden olmaktadır.(28)

Gece bekletilen örneklerde spermatozoadaki hareket 

azalması, lipit peroksidasyonu ile yakından ilgilidir.(29) 

Hücre zarını lipit peroksidasyonundan koruyan vitamın E ile 

yapılan çalışmalarda, hücre hareketlerinin korunması bu 

yönde güçlü kanıtlar sunmaktadır.(30)

Germ hücrelerindeki DNA hasarı; düşük fertilizasyon 

oranları, implantasyon bozuklukları, gelişme gerilikleri ve 

yüksek abort oranları ile ilişkilidir. Oligoastenoteratospermili 

hastalarda SOR seviyeleri ve aksonemal bozukluk miktarı 

yüksek bulunmuştur.(31) DNA hasarı apopitoz, enfeksiyon, 

spermiyogenez defekti ve oksidatif strese bağlı olabilir.(25) 

DNA hasarı defektif apopitoz gibi bir sürecin sonucu olmak-

tan ziyade sıklıkla oksidatif stres kaynaklıdır.(32) Oksidatif 

stresin DNA hasar mekanizmaları; tüm bazların değişimi, 

boş baz alanları oluşumu, silinme, çerçeve kayması, çapraz 

bağlantılar ve kromozomal değişim şeklindedir. Ayrıca, tek 

veya çift DNA zincirindeki kırıkların sık tekrarlaması da oksi-

datif stres ile ilgilidir.(33) Artmış SOR seviyesi, DNA kırılma-

larında artış ve DNA metilasyonunda azalma ile ilişkilidir.(34) 

SOR ayrıca nokta mutasyonlar, polimorfizm gibi semen 

kalitesini düşüren mutasyonlar da yapabilir.(35) 

Denatürasyon ve DNA baz eşleniği oksidasyonu gibi meka-

nizmalarla da oluşabilir.(32) DNA hasarı küçük olduğunda 

spermatozoa kendini tamir edebilir; oositin de hasarlı sper-

matozoayı tamir yeteneği mevcuttur. Ancak hasar büyükse 

apopitoz ve embriyo harabiyeti gelişebilir.(9) Y kromozo-

mundaki DNA hasarı gen delesyonuna sebep olup yeni 

kuşaklarda infertiliteye yol açabilir. Yüksek SOR seviyeleri-

ne sahip infertil erkeklerin fertil olanlara göre daha fazla 

kromozomal kırık taşıdığı gösterilmiştir.(36)

Apopitoz, doku hasarına karşı gelişen iltihabi olmayan 

bir yanıttır. Anormal spermatozoaların eliminasyonunu 

hedefler.(37) Yüksek SOR seviyeleri iç ve dış mitokondri 

zarını parçalar ve kaspazları aktifleyen sitokrom c proteinle-

rini harekete geçirip apopitozu başlatır. Spermde apopitoz 

hücre yüzeyi proteini Fas ile SOR’dan bağımsız olarak da 

başlayabilir.(38) Düşük sperm konsantrasyonlu örneklerde 
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Fas-pozitif spermatozoaların oranı daha yüksektir.(37) 

İnfertil hastalarda apopitozun göstergesi olan sitokrom c, 

kaspaz 3 ve 9’un yüksek seviyeleri SOR tarafından meyda-

na getirilen sperm hasarını yansıtmaktadır.(39) Erken apopi-

tozun göstergesi olan anneksin V’in, infertil erkeklerin matür 

spermatozolarında normal bireylerden daha yüksek miktar-

da bulunduğu gösterilmiştir.(40)

Varikoselin genel popülasyondaki prevalansı %15-

20’dir, erkek faktöre bağlı infertil çiftlerde bu oran %25-40’a 

kadar çıkar.(41) Varikoseli olan erkeklerde serum, testis ve 

semende SOR artışı mevcuttur.(42) Varikoselli olgularda 

malondialdehit ve NO seviyelerindeki yükseklik lipit peroksi-

dasyonundaki artışı göstermektedir.(43) Varikoselli bireyler-

de, semende iltihabi sitokinler olan IL-1, IL-6 ve SOR artışı 

saptanmıştır.(44) Bu hastalarda varikoselektomi sonrası 

seminal sıvıda süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon 

peroksidaz ve vitamin C gibi antioksidanlar artarak, sperm 

kalitesinin düzeldiği belirtilmektedir.(45) Varikoselin en ucuz 

ve en faydalı tedavisi varikoselektomidir.(44) Seminal sıvı-

daki total antioksidan seviyesi varikoseli olan bireylerde 

azalmıştır.(46) 2. ve 3. derece varikoseli olan bireylerde 1. 

derece varikoseli olanlara göre ciddi artmış SOR seviyeleri 

görülmüştür.(47) Son zamanlarda yapılan bir meta-analiz, 

varikoselli erkeklerde artmış SOR seviyesi ve düşük antiok-

sidan miktarı saptanmıştır.(48)

Oksidatif Stresi Ölçme Yöntemleri
Ejakulatta oksidatif stresi çok sayıda metotla ölçmek 

mümkündür. Birincisi hücrede açığa çıkan SOR’un ölçümü-

dür. Ancak burada problem, lökosit kontaminasyonunun 

saptanan SOR düzeylerine etkisidir. Çünkü lökositlerin SOR 

üretim kapasitesi spermden 100 kat daha fazladır. Bu neden-

le spermatozoanın SOR üretim kapasitesini değerlendirmek 

için ortamda bulunan lökositlerin uzaklaştırılması gerekir. Her 

ne kadar gradiyent ayrıştırma sistemleri varsa da, tek başına 

tüm lökositlerin elimine edilmesinde tam anlamıyla yeterli 

olamazlar.(49) En ideali sperm üzerindeki lökosit antijeni 

CD45’e karşı oluşturulmuş monoklonal antikorlarla kaplan-

mış paramanyetik tanecikler veya ferrofluid ile inkübe etmek 

ve böylece lökositleri uzaklaştırmaktır.(50) Arkasından 

N-formil-metionil-lösil-fenilalanin (FMLP) provokasyon testi 

yapılarak lökositlerin elimine edildiği ortaya konulmalıdır.(51) 

Eğer lökositlerin yeteri kadar temizlendiğine karar verilirse 

spermatozoa forbol ester ile muamele edilerek SOR yapımı 

uyarılır. Forbol esterin immatür, defektif spermatozoadan 

SOR üretimini artırıcı etkisi gösterilmiştir.(29) Bu etkisi matür, 

normal spermlerde ortaya çıkmamaktadır.

Serbest radikallerin saptanmasında bir diğer yöntem ise 

lüminol ve lusigenin gibi problar kullanarak yapılan kemilu-

minesens metodudur.(14) Lüminol hem hücre içi hem hücre 

dışı SOR’u ölçebilirken, lüsigenin hücre dışında salınan 

süperoksit radikallerini ölçebilir.(19) 

Bir diğer yöntem de nitro blue tetrazolium (NBT) yönte-

midir. Bu testin esası hücrelerin antioksidan kapasitesini 

ölçmektir. Okside NBT renksizdir ve indirgendiğinde mavi 

renge dönüşür. Yıkanmış semenle reaksiyona sokulan NBT, 

daha sonra spektrofotometrik olarak ölçülür ve serbest 

radikal miktarı ölçülmüş olur.(18)

Oksidatif stresi ölçen biyokimyasal bir başka metod ise, 

tiobarbitürik asit (TBA) testidir. Bu test lipit peroksidasyon 

ürünleri için spesifik olmamakla birlikte oksidatif strese bağlı 

bozulmuş sperm fonksiyonlarının saptanmasında bir kriter 

olarak kullanılabilir.(24) TBA testinde esas reaktan malondi-

aldehit olup lipit peroksidasyonunun gösterilmesinde sıklık-

la kullanılmaktadır.(52) Çok daha spesifik bir yöntem ise lipit 

peroksidasyon oluşumunun spektrofotometrik yolla ölçü-

müdür. Erkek infertilitesinde kullanılan tanısal testler arasın-

da oldukça etkin olduğu belirtilmektedir.(29) 

Antioksidanlar
Yapılan çalışmalarda antioksidanların spermatozoayı 

SOR üreten anormal spermatozoalardan koruduğu, lökosit-

lerin ürettiği SOR’u temizlediği, DNA kırılmalarını önlediği, 

sigara içenlerde semen kalitesini arttırdığı, soğuğun sper-

matozoaya olan etkisini azalttığı, erken sperm olgunlaşma-

sını engellediği ve spermatozoayı destekleyerek yardımla 

üreme tekniklerinin başarısını arttırdığı gösterilmiştir. 

Seminal plazmada süperoksit dismutaz, katalaz, glutatyon 

peroksidaz ve glutatyon redüktaza ilaveten askorbat, ürat, 

vitamin E, piruvat, glutatyon, albumin, vitamin A, ubikinol ve 

hipotaurin gibi enzimatik olmayan antioksidanlar vardır. 

L-Karnitin mitokondrial zarlardan yağ asitlerinin geçişin-

de ve asetil-koA’dan türeyen asetatın hücre içi depolanma-

sında önemli role sahiptir.(53) L-Karnitin ve L-asetil karnitin 

sperm metabolizması ve spermatozoanın kullanacağı ener-

jiyi sağlamak için önemlidir.(54) L-karnitin toksik bir ara ürün 

olan açil-koA’yi ortadan kaldırarak apopitozu önler.(55) 

Oligoastenospermik erkeklerin seminal plazmasında fertil 

erkeklere oranla daha az  L-karnitin bulunmuştur.(56) 

Epididimal sıvıda da yüksek miktarda L-karnitin bulunması 

aktif salgı mekanizmasına bağlıdır.(57) Ayrıca sperm hare-

ketinin başlamasının, epididimal lümende L-karnitin artışına 

ve sperm hücresinde L-asetil karnitin artışına bağlı olduğu-

na dair kanıtlar vardır.(58) L-karnitin ve L- asetil karnitin 

tedavisinden sonra astenospermik erkeklerde hareketlilik ve 

antioksidan kapasite artışı gözlenmiştir.(59) Bu antioksidan 

özelliği ile karnitin enfekte erkeklerde artmis SOR’a karşı 

telafi edici bir görev üstlenebilir.(60) İnfertil erkeklerde 

L-karnitin tedavisi sonrası sperm konsantrasyonu ve hare-

ketliliğinde artış gözlenmiştir.(61) L-karnitin tedavisi sonrası 

sperm miktarında da artış gözlenmiştir.(62)

Koenzim Q10 mitokondrial solunum zincirinin önemli 

bir parçasıdır ve enerji metabolizmasında esansiyel bir rolü 

vardır. Dahası, hücre zarları ve lipoproteinlerle ilgili önemli 

bir yağda çözünebilen antioksidandır. Testiste belirgin 

şekilde koenzim Q10 üretilir ve süpürücü olarak koruyucu 

görev yapan indirgenmiş formu olan ubikinol semende bol 

miktarda bulunur.(63) Hareket sorunu olan spermlerde, 
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spermatozoa ve seminal plazmanın antioksidan kapasite-

sinde düşüşe bağlı fosfolipit havuzunda eksiklik olduğuna 

dair kanıtlar vardır.(64) İnfertil erkeklerde seminal plazma 

ve sperm hücrelerinde düşük koenzim Q10 seviyeleri tes-

pit edilmiştir.(65) Koenzim Q10 tedavisi sonrası; seminal 

plazma ve sperm hücrelerinde koenzim Q10 seviyesinde, 

fosfotidilkolin düzeyinde ve sperm hareketliliğinde artış 

görülmüştür.(66) Seminal plazma ve sperm ubikinol sevi-

yeleri de artmıştır.(67) 

Çinko seminal plazmada diğer dokulardan yüksek kon-

santrasyonda bulunur.(68) Çinko, DNA bağlayan protein ve 

çinko parmak proteinleri kofaktör olarak çinko kullanan ve 

steroid hormon reseptörlerinin genetik ekspresyonunda yer 

alan yapılardır, kofaktöru olan bir metalloproteindir. Bakır-

çinko-süperoksit dismutaz kompleksinde ve DNA tamirinde, 

transkripsiyonunda ve translasyonunda görevlidir.(69) 

Seminal plazmadaki değeri sperm sayısı ile doğru orantılıdır.

(70) Seminal plazma çinko konsantrasyonu ile plazma testos-

teron miktarının da korele olduğu gözlenmiştir.(71)

Folat; DNA sentezi, RNA transferi, sistein ve metiyonin 

aminoasitleri için önemlidir. DNA sentezi germ hücrelerinde 

önemlidir, bu yüzden folat üreme için gereklidir. Ayrıca 

SOR’u süpürücü özelliği vardır.(72) Kombine folat ve çinko 

kullanımı sonrası, fertil ve infertil erkeklerde toplam normal 

sperm sayısı artmıştır.(73)

SOR etkilerini azaltan bir süpürücü ajan olan N-asetil 

sistein kullanımı ile infertil erkeklerin semen hacmi, hare-

ketliliği, vizkozitesi ve antioksidan kapasitesinde artış 

olmuştur.(74)

Glutatyon peroksidaz enziminin kofaktörü olan eser ele-

ment selenyumu N-asetil sistein ile kombine olarak alan 

infertil erkeklerde FSH düşmüş, ve tüm sperm parametrele-

ri ile birlikte testosteron ve inhibin B yükselmiştir.(75)

Vitamin E doz bağımlı bir etkisi var gibi görünen; süpe-

roksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radikallerini temizleyen 

sperm membran antioksidanıdır.(9) Astenospermik erkek-

lerde vitamin E tedavisi sonrasi lipit peroksidasyonu azal-

makta, hareketlilik ve gebelik oranları artmaktadır.(76)

Vitamin C süperoksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radi-

kallerine etki eden ve sperm aglütinasyonunu önleyen, 

vitamin E`yi yenileyen bir antioksidandır. Vitamin C’nin glu-

tatyon ve vitamin E ile kombine tedavisi sonrasında, sper-

matozoa hidroksiguanin seviyesi düşüp, sperm sayısı art-

maktadır.(32) Vitamin E ile birlikte kullanıldığında ise, DNA 

kırılmalarını azaltmaktadır.(77) 

Yardımcı Üreme Teknikleri ve Antioksidanlar
Oksidatif strese bağlı DNA hasarı, yardımcı üreme tek-

nikleri (YÜT) açısından klinik öneme sahiptir. Çalışmalar 

YÜT için sperm hazırlarken kullanılan yöntemlerde yüksek 

miktarda SOR açığa çıktığını göstermektedir.(26) YÜT için 

seçilen spermatozoa çoğunlukla oksidatif strese sahip bir 

ortamdan gelmektedir ve bu spermler büyük oranda hasar-

lı DNA içermektedir.(32) İntrauterin inseminasyon (İUİ) veya 

in vitro fertilizasyon (İVF) sonrası bu hasarlar nedeniyle endi-

şeye gerek kalmaz; çünkü sperm plazma membranına olan 

kollateral peroksidatif hasar, DNA’sı hasarlı spermin fertili-

zasyonunu engeller. İntrastoplazmik sperm enjeksiyonu 

(İSSE); bu doğal bariyerin aşıldığı ve hasarlı DNA’ya sahip 

spermin doğrudan oositin içine enjekte edildiği bir tekniktir.

(6) YÜT’ün her aşamasında SOR üretimi olabilmektedir. İVF 

sonrasında SOR’un fertilizasyona anlamlı etkisi vardır ve İVF 

öncesinde semen örneklerinde SOR seviyesinin ölçümü, 

İVF’nin sonucunu tahminde faydalı olabilir. Kültür ortamın-

daki yüksek SOR seviyesi İSSE’de düşük blastokist oranı, 

düşük fertilizasyon oranı, düşük bölünme oranı ve yüksek 

embriyo parçalanması ile ilişkili iken İVF’de değildir, ancak 

hem İSSE’de hem İVF’de düşük gebelik oranları ile ilişkilidir.

(78) YÜT in vitro antioksidan eklenmesi ile daha başarılı 

olmaktadır.(79) H
2
O

2
’nin artan konsantrasyonlarında blasto-

kist gelişim oranında doz-bağımlı bir düşüş gözlenmiştir.

(80) Klinikte YÜT sistemlerinde kültür ortamına vitamin E, 

vitamin C, sistein, taurin ve hipotaurin gibi antioksidanlar 

eklenerek embriyonun SOR ile başa çıkma yeteneğinin art-

tırılması amaçlanabilir.(81)

Tartışma

Son zamanlarda erkek infertilitesi ile ilgili bilgilerimiz 

gerek sperm fonksiyonları, gerek teşhis yöntemleri, gerekse 

tedavi yöntemleri alanlarında gittikçe artmaktadır. Ayrıca 

oksidatif stresle tanışmamız, bir çok yeni tedavi yaklaşımı 

gelişmesine öncülük etmiştir. Oksidatif stresi azaltacak ve 

sperm kalitesini arttıracak bir çok antioksidan olmasına rağ-

men, kullanımlarında etkileri konusunda yeterli bilimsel kanıt 

olmaması ve bu yüzden de onay almamaları nedeniyle ciddi 

endişeler vardır. YÜT’de SOR’u en aza indirmek için yoğun-

luk gradiyent santrifüjü, glass-wool filtrasyon ve 

sedimentasyon-migrasyon gibi lökositleri uzaklaştıran 

sperm hazırlama teknikleri mevcuttur. Son yıllarda kullanılan 

yeni bir teknik olan manyetik etkili hücre ayırma; hareketli, 

morfolojik olarak normal, canlı, soğuğa dirençli ve yüksek 

fertilizasyon potansiyeline sahip spermleri elde etmektedir.

(82) Bu ortama vitamin C ve vitamin E eklenmesi spermi 

DNA hasarından korur.(83)

Bununla birlikte, oksidatif stres erkek infertilitesinin 

sebeplerinden yalnızca biridir ve antioksidan tedavi artmış 

oksidatif stres bulunan ve DNA hasarı tespit edilmiş vaka-

larda kullanılmalıdır.

Oksidatif stresin ölçümü ve antioksidan tedavi klinik 

kullanıma henüz girmemiştir. Yakın zamanda SOR ve oksi-

datif stres tayini uygulanabilir hale getirilip ileri tekniklere 

gerek kalmadan rutinde kullanılabilmelidir. Ayrıca, SOR için 

referans değerler belirlenmelidir. Tedavi için kullanılacak 

antioksidanlar, dozları ve süreleri de saptanmalıdır. YÜT 

kullanımının arttığı günümüzde, sperm hazırlama ortamı 

antioksidanlar ile desteklenmelidir. Bununla birlikte erkek 

infertilitesinde ve YÜT’de oksidatif stresin ve antioksidanla-

rın aydınlatılmasına yönelik daha fazla çalışma yapılmalıdır.
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